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黏膜免疫是免疫学中一个非常重

要的领域，最近各类呼吸道感染的暴发

足以说明研究黏膜免疫的重要性。为

此，记者采访了中国科学院院士、西湖

大学副校长兼医学院院长董晨。

黏膜免疫机制研究不断深化

记者：请您介绍近几年国内外黏膜

免疫方面的研究进展，这些进展对于临

床医学研究有哪些重要作用？

董晨：首先，我们回顾一下免疫系

统的功能。免疫系统主要是保护我们不

受感染，或者受到感染时能及时地清除

掉病菌。而人体最容易发生感染之处就

是黏膜。人类在进化过程中已经有非常

完整、很多套的黏膜免疫机制。

当然，我们对黏膜免疫机制的

认识也在不断发展。比如，我们了解

到黏膜中的一些免疫细胞在进化过

程中被选择留存在机体，它们早在

我们婴幼儿时期便存在并保护着我

们。面对感染，还有一些免疫细胞从

机体的各个部分被招募而来，帮助

我们抵御传染病。

过去 20年，科学家们对黏膜免疫

系统与微生态（即微生物的环境）之间

的交流与互助给予了重点关注。实际

上，肠道、呼吸道和皮肤等部位都存在

着大量微生物。这些微生物不仅对机

体维持正常功能起到一定的调控作

用，还通过与免疫系统的互动，使黏膜

免疫系统处于一个比较健全或者是随

时可以发挥功能的状态。

近年来，科学家又开始关注黏膜

免疫系统、微生态和神经系统之间的

互动。一方面这些与我们机体正常的

免疫功能相关；另一方面，当我们的天

然免疫状态平衡被打破，就容易诱发

一些疾病，如自身免疫疾病和代谢性

疾病等，这些都值得我们关注。

因此，目前我们的研究已经从

一个点或一条线扩展至更广阔的范

围：从黏膜有哪些免疫细胞扩展到

了全身，从身体健康状态扩展到疾

病。这与我们原先想象的黏膜免疫

不完全一样，是随着研究的不断深

入而不断演化的。当然，这一过程也

为药物研发和对疾病理解提供了新

机会。

记者：这些研究对疫苗研发也会

有推动作用？

董晨：疫苗研发旨在通过各种

技术手段，使我们的机体具备较为

迅速地抵抗各种传染病的能力，比

如流感疫苗。

但这些疫苗在机理上是否能够有

效诱导黏膜的免疫反应呢？感染通常

发生在黏膜组织，如呼吸道、肠道等。

疫苗引起的免疫应答或免疫细胞的活

化，能否及时地将这些免疫细胞运输

到感染发生的组织位点？这就对疫苗

研发提出了较高的要求。

有些疫苗可能相对来说比较成

功，而有些疫苗引起的黏膜免疫应答

则不够理想。所以现在大家也开始布

局研发黏膜疫苗，例如针对某些呼吸

道感染的疫苗，可能采用直接从鼻腔

和呼吸道运输疫苗的方式，使它在局

部区域引发适当的免疫应答和保护。

记者：您对黏膜免疫和肠道菌群

有哪些关注？

董晨：黏膜免疫和肠道菌群之间

存在一种微妙的平衡和互作机制。例

如，肠道微生物能够引发黏膜的免疫

反应，而黏膜免疫系统则能够控制这

些微生物，使其处于不引起疾病的状

态，并提取其中的有益成分，引起黏

膜的免疫耐受并进行适当的代谢调

控等。但如果这种平衡被打破，例如

发生急性细菌感染，就可能引发炎症

反应。长期的炎症反应在微生物的作

用下，有可能引发一些肠道肿瘤。这

些都值得深入了解，并将其与疾病联

系起来。

基础免疫学有了可喜发展

记者：最近，您的团队做了哪些

研究？

董晨：最近十几年，免疫学家发

现肠道中有一类免疫细胞———T 细

胞，我们称之为上皮内 T 细胞（IEL），

这些 T 细胞嵌入上皮细胞中间。但经

研究发现，T 细胞识别的并不是异体

抗原，而是自身抗原，而且它在胸腺里

被选择，能够进入肠道识别肠道的抗

原，而且位于上皮细胞之间的区域，所

以叫 IEL。

我们最近的一个工作就发现了它

被选择的一个比较关键的分子机制：

当胸腺里面这一类 T细胞受到抗原刺

激后，会迅速上调一个转录因子。这个

转录因子对 T细胞的生存、分化和最

终迁移到肠道起到关键作用。如果缺

失这个转录因子，小鼠这一类的 T 细

胞就会消失。

但是，对于这些 T 细胞的功能以

及它在肠道、黏膜中的调控机制，还需

进一步的研究。

记者：在您看来，国内外研究热点

存在哪些不同和差距？

董晨：我们应该用发展的眼光

去看待它。十多年前，国内的基础免

疫学研究还比较薄弱，同时拥有干

净、优质动物房和流式细胞仪这样大

型设备的研究机构屈指可数，而这两

个条件对基础免疫学研究来说是必

需的。

近年来，国内一些优秀的大学和

研究机构基本上都具备了这些条件，

甚至国内许多二线城市的高校和研究

机构也都具备了。这使我国的基础免

疫学在硬件投入、人才引进和研究氛

围等方面迅速发展。

虽然国内高校基础免疫学的总

体量还是偏低，但一些顶尖的大学，如

清华大学、上海交通大学等高校的基

础免疫学研究已经可以与美国一些高

校相媲美。这也是近 10 多年来，我国

基础免疫学发展的可喜变化。
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院士之声

董晨：基础免疫学与临床免疫学需“双向奔赴”
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